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CATHETER POUR LAD MINISTRATION SPECIFIQUE D'UN MEDICAMENT. 

(57) Le catheter medical (22) selon ('invention comprend 
une extremite proximate (24) comportant une ouverture (17) 
destinee a un fluide contenant un medicament therapeuti- 
que, une extremite distale (26) definissant au moins une 
ouverture, et une partie poreuse (60) recouvrant I'ouverture 
def inie par I'extremite distale. Le catheter medical peut corn- 
porter au moins deux extremites distales, I'extremite proxi- 
mate etant reliee aux deux extremites distales par un 
organe de liaison (50), les extremites distales definissant 
chacune au moins une ouverture, un diffuseur (60) recou- 
vrant I'ouverture de chaque extremite distale, et un organe 
de regulation (70, 70') separe, en aval de Torgane de liaison 
et en amont de chaque extremite distale pour obtenir des 
ecoulements de fluide sensiblement egaux par I'interme- 
diaire de chaque extremite distale. Un organe de regulation 
supplemental peut aussi etre dispose en amont de Torga- 
ne de liaison. Un diffuseur et un organe de regulation com- 
bines peuvent recouvrir I'ouverture de chaque extremite 
distale. 

Utilisation: administration d'un medicament a un empla- 
cement cible d'un patient. 
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Cette invention est relative a des catheters medicaux pour 
5 I' administration specifique de medicaments. 

Les therapies medicales peuvent necessiter I'administration d'une 
therapie sur un emplacement cible d'un patient pour maximiser l'avantage 
therapeutique et/ou minimiser les effets nefastes sur d'autres organes ou 
tissus situes a l'exterieur de remplacement cible du patient. 
1 0 Huss & Reinhardt, dans le brevet des Etats-Unis d' Amerique n° 4 968 

306, decrivent un assemblage de catheter de forme allongee pour une 
administration intravasculaire de fluides therapeutiques intraveineux. Cet 
assemblage comporte une extremite distale avec des pores multiples, qui est 
entouree par un segment proximal exterieur pour une exposition variable de 
15 la surface d' administration par glissement du segment distal par rapport a 
1'entourage proximal exterieur. Un inconvenient de cet assemblage est qiril 
conduit a un manque d'homogeneite de 1' emplacement des pores et du 
nombre de pores pour une decharge de fluide, la dimension des pores etant 
de 2 - 20 microns. 

20 Delgado, dans le brevet des Etats-Unis d' Amerique n° 3 640 269, 

decrit un assemblage d' administration de fluide comportant deux tubes 
flexibles impermeables aux fluides, ouverts a une extremite et pourvus d'une 
grande poche permeable flexible, au niveau du segment de delivrance. Cette 
poche est constitute d'une membrane ayant une porosite uniforme inferieure 
25 a 0,5 micron et ayant une permeabilite a l'eau d'au moins 60 ml/minute/cm, 
en tant que permeabilite aux fluides. Bien que cette configuration soit 
capable d'administrer un fluide de maniere uniforme a des tissus adjacents a 
la poche permeable, un inconvenient de cet assemblage est son incapacite a 
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etre cible de maniere specifique sur un emplacement du patient, etant donne 
la poche distale flexible. 

On a done besoin d'un dispositif qui permette une distribution 
uniforme d'agents therapeutiques a un emplacement cible d'un patient ou a 
5 de multiples emplacements cibles. On a aussi besoin d'un dispositif qui 
permette cette distribution uniforme, et qui ait cependant une rigidite 
suffisante pour une disposition precise du dispositif, de telle sorte qu'il puisse 
administrer des agents therapeutiques a un ou des emplacement(s) cible(s) du 
patient 

]0 Un nouveau catheter medical a maintenant ete decouvert, qui perniet. 

une distribution uniforme d'agents therapeutiques a un emplacement cible 
du patient. De plus, le catheter medical de la presente invention a une 
structure unique qui lui permet d'etre dispose avec precision, de telle sorte 
qu'il peut distribuer de maniere uniforme des agents therapeutiques a un 

1 5 emplacement cible du patient. 

Dans un mode de realisation de la presente invention, le catheter 
comporte au moins deux extremites distales et une extremite proximale reliee 
aux deux extremites distales par l'intermediaire d'un organe de liaison, tel 
qu'un organe de liaison AY@ comportant trois branches. Ainsi, les deux 

20 extremites distales et 1'extremite proximale sont situees aux extremites 
separees des branches de Porgane de liaison. De preference, des organes de 
regulation sont places dans chaque branche de I'organe de liaison. Un organe 
de regulation est une structure qui fournit une chute de pression suffisante 
lorsqu'un fluide s'ecoule par l'intermediaire de cette structure. Les organes 

25 de regulation de la presente invention constituent une structure pour 
equilibrer Pecoulement, dans un systeme a catheters multiples. Les organes 
de regulation peuvent etre constitues de tout materiau approprie, par 
exemple d'un materiau en poudre tel qu'une poudre de metal fritte. Dans ce 
mode de realisation, des diffuseurs sont places aux extremites distales. Un 
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diffuseur est une structure qui diffuse et delivre un agent therapeutique sur 
une surface importante, par rapport a une seule source ponctuelle. Dans ce 
mode de realisation, les diffuseurs et les organes de regulation qui se trouvent 
dans chaque branche ayant une extremite distale, sont separes les uns des 
5 autres. De preference, le difTuseur est situe a la pointe de chaque extremite 
distale, et chaque organe de regulation est situe en amont de I'extremite 
distale. Cette construction est particulierement utile pour 1'administration de 
medicaments par Pintermediaire d'un catheter a extremites multiples. Par 
exemple, on peut obtenir une administration de medicament aux deux 
10 hemispheres diflerents du cerveau, et la presente invention peut administrer 
des medicaments a chaque hemisphere, de maniere sensiblement identique, 
car l'organe ou ies organes de regulation est ou sont dispose(s) en amont des 
extremites distales, plutot qu'au niveau des extremites distales, comme le sont 
les diffuseurs. Dans ce mode de realisation de la presente invention, les 
15 avantages suivants sont obtenus suite a la separation du diffuseur et de 
l'organe de regulation : (1) accroissement des options de configuration pour 
la pointe de catheter ; (2) meilleure fiabilite de la pointe de catheter qui est 
implantee dans le tissu du cerveau ; et (3) moins de necessite de tester la 
structure de l'organe de regulation, en ce qui concerne la biostabilite. 
20 Dans un autre mode de realisation de la presente invention, un organe 

de regulation est place en amont de l'organe de liaison en Y, de telle sorte 
qu'il y a un organe de regulation dans les trois branches du catheter reliees 
par l'organe de liaison en Y. Cette construction fournit des avantages 
supplementaires. Par exemple, le fait que l'organe de regulation soit dispose 
25 en amont de l'organe de liaison en Y agit comme un pre-filtrage, et supprime 
done les matieres particulaires avant l'organe de liaison en Y. Cette fonction 
de pre-filtrage reduit les matieres particulaires dans les organes de regulation 
en aval de l'organe de liaison en Y, ce qui reduit la possibilite de chutes de 
pression et de vitesses d'ecoulement differentes dans les organes dc regulation 
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en aval de I'organe de liaison en Y, et finalement la vitesse d'ecoulement du 
medicament delivre par P intermediate des diffuseurs aux extremites distales. 
En outre, ce mode de realisation empeche Pinsertion d'un catheter lorsqu'un 
organe de regulation est en aval de I'organe de liaison en Y et qu'un organe 

5 de regulation est en amont de I'organe de liaison en Y. 

Dans un autre mode de realisation, le catheter de la presente invention 
comprend un assemblage rigide comportant un tube rigide pour positionner 
Pextremite distale du catheter pres d'un emplacement ou d'emplacements 
cible(s) d'un patient, Pextremite distale du catheter comportant un segment 

10 d 5 administration rigide et poreux ayant une porosite infericure a 0,50 micron 
poiir obtenir une administration homogene a Pemplacement cible du patient. 
De maniere plus specifique, dans ce mode de realisation, le catheter de la 
presente invention comprend un assemblage rigide comportant un tube 
ouvert ayant une extremite distale, Pextremite distale contenant une poudre 

15 de metal fritte, par exemple des microspheres metalliques, pour obtenir une 
porosite uniforme du segment de delivrance. Dans ce mode de realisation, 
Pextremite distale comprend au moins une surface uniforme constitute de 
poudre de metal fritte. De preference, la poudre de metal fritte peut etre 
constitute de tout materiau leger et de forte resistance a la traction, par 

20 exemple du tungstene, du titane ou du tantale. Dans ce mode de realisation, 
Passemblage rigide fonctionne a la fois comme diffuseur et comme organe de 
regulation. L' assemblage rigide en metal fritte de ce mode de realisation peut 
etre fabrique en utilisant un moule en carbone a une seule cavite et un insert 
de moulage. Selon une variante, Passemblage rigide en metal fritte peut etre 

25 fabrique en utilisant du metal en poudre et un frittage pyrogene, tel qu'un 
frittage a haute pression et pyrogene. Les assemblages rigides en metal fritte 
peuvent etre disposes aux extremites distales des branches separees d'un 
catheter pour une disposition en de multiples cibles d'un patient. Les 
extremites distales peuvent chacune etre reliees a un organe de liaison (par 
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exemple un organe de liaison AY@) pour une liaison a une seule source de 
therapie. L'assemblage rigide en metal fritte de ce mode de realisation 
fonctionne a la fois comme organe de regulation de fluide et comme diffuseur 
de fluide. Ainsi, les fonctions du diffuseur et de l'organe de regulation 
5 peuvent etre combiners, comme dans la pointe d'une membrane, ou separees, 
l'organe de regulation etant situe en amont du diffuseur dans chaque 
branche du catheter. 

Lorsque Ton souhaite que la poudre de metal fritte soit radio-opaque, 
un materiau radio-opaque peut etre utilise, tel que du tungstene, du titane ou 
10 du tantale. Ces metaux sont non magnetiques, et par consequent, presentcnt 
une certaine securite dans un environnement d'imiagerie magnetique. 

Un but de la presente invention est de creer un catheter a extremites 
multiples pour une administration de medicament a partir d'une seule source 
de pompage. La presente invention cree une construction de catheter qui 
15 permet une distribution souhaitee dans une zone ciblee du patient, par 
exemple lorsque Ton administre des medicaments de maniere 
intraparenchymale dans un tissu. L' administration de medicament par le 
catheter de la presente invention peut se faire vers un organe, et une 
distribution uniforme vers cet organe peut etre souhaitee. Un autre but de la 
20 presente invention est de disposer un catheter a extremites multiples, au 
moins deux, dans le cerveau d'un patient, et de maniere plus specifique, dans 
les deux hemispheres differents du cerveau, chaque extremite de catheter 
etant alimentee en medicaments therapeutiques par la meme pompe, et les 
ecoulements de fluide de I'agent therapeutique etant sensiblement identiques 
25 entre les deux extremites de catheter. II est generalement souhaitable que des 
quantites egales de medicament soient delivrees aux deux hemispheres du 
cerveau. 

Un autre but de la presente invention est de creer un catheter pour 
diffuser un agent therapeutique sur une surface superieure, par rapport a 
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celle d'une seule source ponctuelle. Cette structure conduit a une diminution 
de flux de fluide et reduit la possibility d'endommagement d'un tissu situe 
pres de Femplacement d'infusion. Afin que Fadministration d'un 
medicament se fasse en quantites egales ou presque egales, deux extremites 
5 distales sont necessaires, car un fluide delivre a partir d'une extremite distale 
vers un emplacement cible au niveau d'un hemisphere, ne delivrera pas de 
fluide a Fautre hemisphere* 

La presente invention peut etre utilisee pour de nombreuses 
applications d' administration de medicament, incluant de maniere non 

10 limitative une infusion intraparenchymale ou dans un tissu (telle qu'une 
infusion dans le tissu du cerveau), une administration de medicament 
intrathecal et une administration de medicament ventriculaire 
intracerebral (ICV), ou toute infusion de medicament dans un espace rempli 
de fluide ou dans une tumeur. 

15 L'invention concerne done un catheter medical comprenant : une 

extremite proximale comportant une ouverture pour un fluide contenant un 
medicament therapeutique, une extremite distale, r extremite distale 
definissant au moins une ouverture, et une partie poreuse recouvrant 
Fouverture definie par F extremite distale. 

20 Ce catheter medical peut comporter en outre une ou plusieurs des 

caracteristiques suivantes : 

- Fouverture definie par F extremite distale est une ouverture laterale ; 

- la partie poreuse definit des pores dont le diametre se situe dans une 
plage comprise environ entre 0,3 et 6,2 microns ; 

25 - la partie poreuse comprend des microspheres de metal fritte ; 

- la partie poreuse comprend un materiau radio-opaque ; 

- la partie poreuse comprend du tungstene, du tantale ou du titane ; 

- la partie poreuse regule et diffuse du fluide par Fintermediaire de 
Fouverture definie par Fextremite distale. 
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L'invention concerne aussi un catheter medical comprenant : une 
extremite proximale ayant une ouverture pour un nuide contenant un 
medicament therapeutique, au moins deux extremites distales, I' extremite 
proximale etant reliee aux extremites distales par un organe de liaison a 
5 branches, les extremites distales definissant chacune au moins une ouverture, 
un diffuseur recouvrant l'ouverture de chaque extremite distale, et un organe 
de regulation entre V organe de liaison a branches et chaque extremite distale 
pour obtenir des ecoulements sensiblement egaux par I' intermediate de 

chaque extremite distale. 
10 Ce catheter peut comporter en outre une ou plusieurs des 

caracteristiques suivantes : 

- l'ouverture definie par au moins une extremite distale est une 

ouverture laterale ; 

- il comporte un organe de regulation en amont de 1' organe de liaison ; 
1 5 . les diffuseurs definissent des pores dont le diametre se situe dans une 

plage comprise environ entre 0,3 et 6,2 microns ; 

- au moins un diffuseur comprend un materiau radio-opaque ; 

- les diffuseurs comprennent une partie a microspheres en metal 

fritte ; 

20 - les diffuseurs comprennent du tungstene, du tantale ou du titane ; 

- chaque organe de regulation comprend un materiau definissant des 
pores dont le diametre se situe dans une plage comprise environ entre 0,3 et 
6,2 microns ; 

- chaque organe de regulation comprend un materiau radio-opaque ; 
25 - au moins un organe de regulation comprend du tungstene, du tantale 

ou du titane ; 

- P organe de regulation en amont de 1'organe de liaison comprend un 
materiau definissant des pores dont le diametre se situe dans une plage 
comprise environ entre 0,3 et 6,2 microns ; 
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- Porgane de regulation en amont de Porgane de liaison comprend un 
materiau radio-opaque ; 

- Porgane de regulation en amont de Porgane de liaison comprend du 
tungstene, du tantale ou du titane. 

5 La presente invention sera mieux appreciee et une meilleure 

comprehension de celle-ci sera assuree en se referant a la description detaillee 
suivante du mode prefere de realisation de Pinvention, lorsqu'elle sera 
consideree en connexion avec les dessins annexes dans lesquels des numeros 
de reference identiques designent des parties identiques sur les differentes 
10 figures et dans lesquels : 

La figure 1 illustre le catheter de la presente invention, implante dans 
un emplacement prefere du corps humain, pour une administration de 
medicament de chaque cote du cerveau d'un patient. 

La figure 2 est une vue de dessus du catheter de la presente invention 
15 implante et qui permet une administration de medicament aux deux 
hemispheres du cerveau d'un patient 

La figure 3A illustre un mode de realisation du catheter de la presente 
invention en combinaison avecun dispositif 20. 

La figure 3B illustre un autre mode de realisation du catheter de la 
20 presente invention en combinaison avec un dispositif 20. 

La figure 3C illustre un autre mode de realisation du catheter de la 
presente invention en combinaison avec un dispositif 20, ce mode de 
realisation comportant deux segments de catheter distaux a diffuseur et 
organe de regulation. 
25 La figure 3D illustre un autre mode de realisation de la presente 

invention en combinaison avec un dispositif 20, ce mode de realisation 
comportant plus de deux segments de catheter distaux a diffuseur et organe 
de regulation. 
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La figure 4A illustre un autre mode de realisation du catheter de la 
presente invention en combinaison avec un dispositif 20, ce mode de 
realisation comportant un organe de regulation separe, place entre chaque 
segment de catheter distal a diffuseur et un organe de liaison 50. 
5 La figure 4B illustre un autre mode de realisation de la presente 

invention en combinaison avec un dispositif 20, ce mode de realisation 
comportant de multiples organes de liaison 50, et de multiples segments de 
catheter distaux a diffuseur avec des organes de regulation separes, places 
entre chaque segment de catheter distal a diffuseur et un organe de liaison 50 

10 correspondant. 

La figure 5A illustre un autre mode de realisation du catheter de la 
presente invention en combinaison avec un dispositif 20, ce mode de 
realisation comportant des organes de regulation separes, places entre chaque 
segment de catheter distal a diffuseur et un organe de liaison 50 

15 correspondant, et un organe de regulation 90 place entre une extremite 
proximale 24 et le premier organe de liaison 50, en aval de P extremite 
proximale 24. 

La figure 5B represente la meme structure que la figure 4B, a 
l'exception que dans cet autre mode de realisation de la presente invention, 
20 un organe de regulation 90 est place entre I' extremite proximale 24 et le 
premier organe de liaison 50, en aval de I'extr£mit6 proximale 24. 

Comme represente sur les figures 1 et 2, dans un mode de realisation 
de la presente invention, un catheter 22 a une extremite proximale 24 et des 
extremites distales 26 et 26'. Les extremites distales 26 et 26' sont reliees au 
25 catheter 22 qui se separe en deux au niveau d'un organe de liaison AY® 50. 
L' extremite distale 26 est disposee dans le cortex cerebral anterieur droit 16, 
et I' extremite distale 26' est disposee dans le cortex cerebral anterieur gauche 
16'. L' extremite proximale 24 est reliee au dispositif 20 qui pfeut etre line 
pompe a infusion implantable. Bien que deux extremites distales soient 
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representees, la presente invention peut comporter une ou plus de deux 
extremites distales. 

Comme represente en outre dans le mode de realisation de la figure 2, 
le catheter 22 comporte une partie 10 de catheter, en aval du dispositif 20 et 

5 en amont de I'organe de liaison 50. 

Combinaison d'un diffuseur et d'un organe de regulation 

Comme represente sur la figure 3A, ou il y a une seule extremite 
distale 26, et pas d'organe de liaison 50, la partie 10 de catheter comprend, de 
preference, une paroi tubulaire 30 de forme allongee definissant un orifice 

10 central 32. Dans ce mode de realisation, le catheter 22 commence a 
Pextremite proximale 24 et se termine a Pextremite distale 26. Dans ce mode 
de realisation, Pextremite distale 26 comporte une pointe 34 de catheter. 
L' extremite proximale 24 definit une ouverture 17. L' orifice 32 est defini par 
une paroi tubulaire 30. La paroi tubulaire 30 se termine au niveau de 

15 Pextremite 36. Dans ce mode de realisation, la pointe 34 de catheter est fixee 
a la paroi tubulaire 30. La pointe 34 de catheter comporte un orifice 38 pour 
recevoir un medicament en provenance de Porifice 32, qui peut recevoir un 
medicament pompe a partir du dispositif 20. La partie tubulaire 30 se 
termine a Pextremite 36. Dans cette description, la longueur de la partie de la 

20 pointe 34 de catheter qui est exposee au tissu du patient est representee par 
une distance Ax@. 

Dans ce mode de realisation, le catheter 22 de la presente invention 
comprend un assemblage rigide ayant une paroi tubulaire rigide 30 pour 
positionner Pextremite distale 26 du catheter 22 pres d'un emplacement cible 

25 du patient, Pextremite distale 26 comportant une partie poreuse rigide ou 
segment 60 d'administration de medicament, realisee en un materiau fritte a 
microspheres ayant une porosite inferieure a 0,50 micron, pour obtenir une 
administration homogene vers Pemplacement cible du patient. Dans ce mode 
de realisation, le segment poreux rigide 60 d'administration de medicament 
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comprend des microspheres de metal fritte en vue d'obtenir une porosite 
uniforme. Ainsi, un medicament peut etre pompe a partir du dispositif 20, 
passer par une ouverture 17, par un orifice 32, par un orifice 38 et par un 
segment poreux 60 d'administration de medicament, pour se diriger vers un 

5 emplacement cible du patient. Dans le mode de realisation represente sur la 
figure 3A, on peut aussi se referer au segment 60 d'administration sous la 
forme d'une combinaison d'un diffuseur et d'un organe de regulation. En 
d'autres termes, le segment 60 d'administration regule l'ecoulement d'un 
fluide contenant un medicament therapeutique et diffuse aussi ce fluide de 

10 telle sorte que le fluide est distribue vers et emis par la surface exterieure du 
segment 60 d'administration qui est exposee a un emplacement cible du 
patient. 

Dans ce mode de realisation, la poudre de metal fritte du segment 60 
d'administration defmit de multiples pores ou ouvertures poreuses 25. De 
15 preference, la poudre de metal fritte est constitute de tout materiau leger a 
forte resistance a la traction, par exemple du tungstene, du titane ou du 
tantale. 

Les assemblages de metal rigide fritte peuvent etre fabriques en 
utilisant un moule en carbone a une seule cavite, et un insert de moule. Selon 

20 une variante, 1' assemblage en metal rigide peut etre comprime a vert en 
utilisant une pression elevee et en utilisant de la chaleur pour transformer la 
partie verte en une structure fondue (a savoir sans moules de carbone). Les 
microspheres peuvent etre comprimees ensemble dans chaque moule avec un 
traitement pyrogene. 

25 Lorsque Ton souhaite que la poudre de metal fritte soit radio-opaque, 

un materiau radio-opaque peut etre utilise, tel que le tungstene, le titane ou le 
tantale. Ces metaux sont non magnetiques, et par consequent, presentent une 
certaine securite dans un environnement d'imagerie magnetique. 
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La porosite souhaitee de la pointe poreuse frittee peut etre selectionnee 
en fonction du diametre des spheres de poudre de metal utilisees dans le 
processus de fabrication de moule. Dans ce mode de realisation, la distance 



maximale entre des microspheres adjacentes (c'est-a-dire la dimension des 
pores) est directement proportionnelle au diametre des microspheres, et est, 
de preference, la suivante : 

Diametre des microspheres Distance maximale fr'acf-a-Him 




dimension des pores) 


40 microns 


inferieure a 6,2 microns 


30 microns 


inferieure a 4,7 microns 


20 microns 


inferieure a 3,1 microns 


10 microns 


inferieure a 1,6 microns 


5 microns 


inferieure a 0,8 micron 


3 microns 


inferieure a 0,5 micron 


2 microns 


inferieure a 0,3 micron 



Dans la pratique, les dimensions maximales sont inferieures aux 
dimensions ideales, car la compression, au cours du processus de frittage, 
reduit les dimensions. 

Dans le brevet des Etats-Unis d'Amerique n° 5 846 220 (attribue a 
Medtronic), il est decrit un procede therapeutique pour un traitement de 
maladie d'Alzheimer. Dans le brevet des Etats-Unis d'Amerique n° 5 846 220, 
I'extremite distale comporte une pointe poreuse ou une extremite fermee, la 
pointe de catheter etant de preference composee d'un materiau poreux tel 
qu'une fibre creuse de polysulfone, fabriquee par Amicon, bien que du 
polyethylene, des polyamides, du polypropylene et du polytetrafluoroethylene 
expanse (ePTFE), soient aussi appropries, et il est preferable qu'elle soit 
poreuse sur toute sa longueur pour permettre a I'indomethacine de s ecouler 
dans I'hippocampe, et la dimension preferee des pores se situe 
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approximativement dans une plage comprise entre 0,1 et 0,2 micron. Se 
reporter au passage compris entre la colonne 5, ligne 64 et la colonne 6, ligne 

4 du brevet des Etats-Unis d'Amerique n° 5 846 220. 
La presente invention differe du brevet des Etats-Unis d'Amerique n° 

5 846 220 en ce que, entre autres choses, dans la presente invention, les 
dimensions des pores sont beaucoup plus importantes, c'est-a-dire qu'elles 
sont comprises entre environ 0,3 et 6,2 microns, et le materiau poreux de la 
presente invention est de preference constitue a partir de microspheres en 
metal fritte. 

Un autre mode de realisation est represente sur la figure 3B. Ce mode 
de realisation est similaire a celui de la figure 3A, a I'exception qn'il y a une 
ouverture laterale 29 definie dans 1'extremite distale 26, et le segment 60 
d'administration est positionne au niveau de I' ouverture laterale 29. Selon 
une variante, le segment 60 d'administration peut etre positionne sur ou sous 
15 I'ouverture laterale 29, par rapport a la paroi tubulaire 30. L' ouverture 
laterale 29 peut etre incorporee dans d'autres modes de realisation 

representes et/ou decrits ici. 

Un autre mode de realisation est represente sur la figure 3C. La figure 
3C est similaire a la figure 3A, a I'exception qu'il y a deux extremites distales, 
26 et 26', deux segments 60 d'administration de medicament, et deux 
branches 80 et 80' reliees a un organe de liaison 50 et a des extremites distales 
correspondantes 26 et 26'. On peut se referer a ce mode de realisation en tant 
que catheter ayant deux segments de catheter a diffuseur/organe de 
regulation. Ce mode de realisation peut etre utilise pour administrer un 
25 medicament a deux emplacements cibles d'un patient. 

Un autre mode de realisation est represente sur la figure 3D. Ce mode 
de realisation est le meme que celui represente sur la figure 3C, a I'exception 
.qu'il y a plus d'un organe de liaison 50, et plus de deux extremites distales 
(dans ce mode de realisation, deux extremites distales 26 et deux extremites 



20 
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distales 26', ce qui fait au total quatre extremites distales), plus de deux 
parties 60 de segment d'administration, plus d'une partie 10 de catheter, et 
plus de deux pointes distales 34 ayant des orifices 38 pour recevoir un 
medicament en provenance d'orifices 32. Bien que quatre extremites distales 
5 soient representees, la presente invention peut avoir un nombre quelconque 
d'extremites distales, comme cela peut etre souhaitable pour une 
administration de medicament a des emplacements cibles d'un patient- Des 
organes de liaison 50 sont utilises pour relier 1'extremite proximale 24 a des 
parties 10 de catheter et les parties 10 de catheter aux branches 80 et 80\ On 

10 peut se referer a ce mode de realisation sous la forme d'un catheter 
comportant de multiples segments de catheter a diffuseur/organe de 
regulation. Ce mode de realisation peut etre utilise pour administrer un 
medicament a plus de deux emplacements d'un patient. 
Diffuseurs et organes de regulation separes 

15 Un autre mode de realisation de la presente invention est represents 

sur la figure 4A. Ce mode de realisation comporte un grand nombre 
d'elements identiques a ceux precedemment decrits pour d'autres modes de 
realisation, et en particulier pour le mode de realisation represents sur la 
figure 3C. Le mode de realisation represents sur la figure 4A comporte un 

20 catheter 22 ayant au moins deux extremites distales 26 et 26', et une partie ou 
branche 10 de catheter reliee a chaque extremite distale avec un organe de 
liaison 50. En outre, des organes de regulation 70 et 70' sont places dans 
chacune des branches 80 et 80', qui sont en aval de I' organe de liaison 50. Les 
organes de regulation 70 et 70' peuvent etre constitues de tout materiau 

25 approprie, incluant de maniere non limitative, par exemple une poudre de 
metal fritte qui a precedemment ete decrite ci-dessus, ou un materiau qui 
fournit un trajet de fluide de petit diametre, ou des tubes capillaires. Dans ce 
mode de realisation, le segment 60 d'administration de medicament (a savoir 
le diffuseur) et les organes de regulation 70 et 70' sont separes les uns des 
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autres. Le segment 60 d' administration de medicament est dispose aii niveau 
de la pointe 34 de chacune des extremites distales 26 et 26% et les organes de 
regulation 70 et 70> sont respectivement en amont des extremites distales 26 
et 26% Cette construction est particulierement utile pour F administration de 
5 medicaments par Fintermediaire de multiples extremites (plus d'une) de 
catheter. Par exemple, une administration de medicament aux deux 
hemispheres differents du cerveau peut etre souhaitee, et la presente 
invention peut administrer des medicaments a chaque hemisphere de 
maniere sensiblement egale, a cause du fait que les organes de regulation sont 
10 disposes en amont des extremites distales plutot qu'aux extremites distales, 
comme le sont les diffuseurs. Dans ce mode de realisation de la presente 
invention, les avantages suivants sont obtenus en separant le diffuseur et 
Forgane de regulation : (1) accroissement des options de configuration pour 
la pointe de catheter ; (2) meilleure fiabilite de la pointe de catheter qui est 
15 implantee dans le tissu du cerveau; et (3) necessite reduite de tester la 
structure de Forgane de regulation en ce qui concerne la biostabilite. 

Un autre mode de realisation est represente sur la figure 4B. Ce mode 
de realisation est le meme que celui represente sur la figure 4A, a V exception 
qu'il y a plus d'un organe de liaison 50, plus de deux extremites distales (dans 
20 ce mode de realisation, deux extremites distales 26 et deux extremites distales 
26% ce qui fait un total de quatre extremites distales), plus de deux parties 60 
de segment d'administration, plus d'une partie 10 de catheter, plus d'une 
branche 80, plus d'une branche 80% et plus de deux pointes distales 34 
comportant un orifice 38 pour recevoir un medicament en provenance d'un 
25 orifice 32. Les organes de liaison 50 sont utilises pour relier les parties 10 de 
catheter a I'extremite proximate 24. Ce mode de realisation peut etre utilise 
pour administrer un medicament a plus de deux emplacements cibles d'un 
patient. 
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La figure 5A represente la meme structure que celle de la figure 4A, a 
T exception que dans cet autre mode de realisation de la presente invention, 
un organe de regulation 90 est place en amont de Porgane de liaison SO, de 
telle sorte qu'il y a un organe de regulation dans les branches 80, 80' et la 
5 partie 10 du catheter 22, reliee par 1' organe de liaison 50. Cette construction 
fournit des avantages supplementaires. Par exemple, le fait que Porgane de 
regulation 90 soit situe en amont de Porgane de liaison 50 agit comme un pre- 
filtrage, et par consequent, supprime toutes matieres particulates avant 
Porgane de liaison 50. Cette fonction de pre-filtrage reduit les matieres 
10 particulaires pour les organes de regulation 70 et 70* en aval de Porgane de 
liaison 50, ce qui reduit la possibilite de chutes de pression et de vitesses 
d'ecoulement differentes dans les organes de regulation 70 et 70* en aval de 
Porgane de liaison 50, et finalement la vitesse d'ecoulement du medicament 
delivre par P intermediate des diffuseurs ou des segments 60 
15 d'administration aux extremites distales. En outre, ce mode de realisation 
supprime la possibilite d'une insertion incorrecte d'un catheter lorsqu'un 
seul organe de regulation est en aval de Porgane de liaison, et qu'un organe 
de regulation est en amont de Porgane de liaison 50, et qu'unc branche 80 ou 
80' ne comporte pas d'organe de regulation. 
20 La figure SB represente la meme structure que la figure 4B, a 

Pexception que dans cet autre mode de realisation de la presente invention, 
un organe de regulation 90 est place entre Pextremite proximale 24 et le 
premier organe de liaison 50 en aval de Pextremite proximale 24, pour 
administrer un medicament a plus de deux emplacements cibles d'un patient. 
25 Conformement aux modes de realisation represents sur les figures 4A, 

4B, 5A et 5B, le fluide du medicament est pousse a travers de nombreux 
petits pores du segment 60 d'administration de medicament, et les organes de 
" regulation 70, 70' et 90 ont des resistances a Pecoulement sensiblement egales, 
et par consequent, le fluide du medicament delivre suit un trajet sinueux. 
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Dans ces modes de realisation, les resistances a Pecoulement par 
Pintermediaire de multiples extremites distales de catheter sont de preference 
egales, de telle sorte que Ton obtient un ecoulement en quantites egales par 
Pintermediaire des multiples extremites distales de catheter. Les structures 
5 decrites ci-dessus et representees sur les figures 4A, 4B, 5A et 5B fournissent 
des ecoulements sensiblement egaux par Pintermediaire des multiples 
extremites distales de catheter. Une autre description concernant le segment 
d' administration de medicament (a savoir le diffuseur) et Porgane de 
regulation de fluide, est donnee ci-dessous. 
10 Diffuseur de fluide - Une moderation du fluide revele qu'une 

distribution d'ecoulement de fluide se produira avec de multiples petits trous 
dans de simples catheters de silicone ou de polyurethane. Le diffuseur, a 
savoir le segment 60 d 5 administration de medicament represents sur les 
figures 4A, 4B. 5A et 5B, peut comporter toute structure appropriee. Par 
15 exemple, le diffuseur peut comporter un materiau avec des trous perces au 
laser ayant un diametre de 0,0254 - 0,127 mm (0,001 - 0,005 pouce), a raison 
d' environ 20 - 100 trous par diffuseur. Dans un mode de realisation, le plus 
distal des quarante trous ayant un diametre de 0,127 mm (0,005 pouce) aura 
un pourcentage d'ecoulement de 76 % par rapport au trou le plus proximal 
20 (un ecoulement total de 1 microlitre/minute). Pour des trous qui ont un 
diametre de 0,0254 mm (0,001 pouce), le trou distal aura un pourcentage 
d'ecoulement de 99,95 % par rapport au trou proximal. En outre, dc 
nombreux materiaux poreux tels qu'un metal fritte, du polyethylene fritte ou 
du PTFE (a savoir du Teflon) poreux ont une capacite de diffusion. Ainsi, ces 
25 structures sont de bons diffuseurs a des vitesses d'ecoulement allant 
d' environ 1 microlitre/minute a environ 20 microlitres/minute. En ce qui 
concerne le materiau de diffuseur, une constante de permeabilite inferieure a 
environ.30 000 et un point de bulle inferieur a environ 0,703069 kg/cm 2 (10 
livres par pouce carre), est preferable. 
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Organe de regulation de fluide - Pour equilibrer I'ecoulement dans 
chaque hemisphere du cerveau du patient, la resistance a I'ecoulement du 
fluide dans chaque branche du catheter doit etre importante par rapport a la 
resistance au niveau de I'interface du tissu. Si l'organe de regulation cree une 

5 chute de pression d'environ 0,1406138 - 0,703069 kg/cm 2 (2-10 livres par 
pouce carre) pour une Vitesse d'ecoulement d'environ 10 microlitres/minute, 
une variation de pression intersticielle (inferieure a 0,0351534 kg/cm 2 (0,5 
livre par pouce carre)) ne creera pas de desequilibre d'ecoulement dans les 
deux branches de catheter pour une vitesse d'ecoulement souhaitee d'environ 

10 1-10 microlitres/minute. Pour cette chute de pression, le materiau de 
r organe de regulation doit etre tres sinueux et avoir une longueur (c'est-a- 
dire une epaisseur) significative. En ce qui concerne le materiau de V organe 
de regulation, une constante de permeabilite inferieure a environ 5000 et un 
point de bulle inferieur a environ 0,703069 kg/cm 2 (10 livres par pouce carre), 

15 sont preferables. Puisque l'organe de regulation est separe du diffuseur dans 
ce mode de realisation, les dimensions et les materiaux ne sont pas limites a 
ceux pris en consideration de maniere classique, acceptables pour un implant 
intraparenchymal, Des materiaux acceptables pour des organes de regulation, 
etant donne les grandes longueurs possibles a 1'exterieur du cerveau, sont des 

20 metaux poreux frittes, et des polymeres frittes et/ou poreux. Des procedes de 
fabrication et des materiaux pour les organes de regulation de la presente 
invention comportent, sans etre limites a ceux-ci, un filtre a film mince (par 
exemple du polyethersulfone ou du polypropylene, de chez Pall Corporation 
(East Hills, NY)), une membrane de polycarbonate (de chez Osmonics, Inc. 

25 (Minnetonka, MN)), du polyfluorure de vinylidene (de chez Millipore 
Corporation (Bedford, MA)), des filtres de profondeur en metal fritte (de 
chez Mott, Inc. (Farmington, CT)), du polyethylene fritte (de chez Porex 
" Surgical (College Park)), du verre fritte (de chez Robu Glasfilter-Gerate 
GmbH (Hattert, Allemagne)), un saphir a orifice, et/ou des tubes capillaires. 
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De preference, I'organe de regulation est un filtre de profondeur, car il ne 
presente pas les inconvenients que peuvent avoir les autres materiaux. Les 
membranes en feuille presentent un inconvenient en ce qu'elles ont de tres 
petits pores qui peuvent etre sujets a obstruction et necessitent une pression 

5 importante pour laisser passer I'air par la membrane humide (a savoir le 
point de bulle). Les organes de regulation du type a orifice presentent 
V inconvenient d'une chute de pression qui est extremement sensible au 
diametre, ce qui rend difficile et couteux d' adapter deux organes de 
regulation de ce type pour obtenir des ecoulements sensiblement egaux. 

10 L'organe de regulation doit fournir une importante chute de pression. 

La chute de pression peut s'exprimer par la loi de Darcy. La loi de Darcy est 

la suivante : 

_ -Fm-T 
K ~ ASdeltaP 

ou K est la constante de permeabilite 
15 F est la vitesse d'ecoulement 
p. est la viscosite du fluide 
T est 1'epaisseur du trajet poreux 
A est la surface 

et delta P est le delta de pression 
20 Les exigences antagonistes d'une surface importante pour le diffuseur 

et d'une importante chute de pression pour l'organe de regulation peuvent 
etre satisfaites en ayant une structure separee pour chacune de ces fonctions. 

Le fait de separer les organes de regulation des diffuseurs et de placer 
les organes de regulation en amont des diffuseurs conduit a ce que la 
25 resistance a I'ecoulement aux extremites distales n'est pas significative pour 
la resistance totale a I'ecoulement, et les ecoulements de fluide dans de 
• - multiples catheters sont sensiblement egaux. 

TJn exemple en est que pour un catheter AY@, si la resistance a 
I'ecoulement dans un premier diffuseur a une valeur relative de 1, et si la 
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resistance a P ecoulement dans un deuxieme diffuseur a une valeur relative de 
2, alors un ecoulement double circulera dans le premier diffuseur. 

Par ailleurs, si des organes de regulation ayant une valeur de 
resistance relative de 100 sont places en amont des premier et deuxieme 
5 diffuseurs, de telle sorte que la resistance totale a recoupment dans le 
premier diffuseur a une valeur relative de 101, et que la resistance totale a 
Pecoulement dans un deuxieme diffuseur a une valeur relative de 102, alors 
les flux dans les premier et deuxieme diffuseurs seront sensiblement egaux. 
Une regulation d'ecoulement de fluide en quantites egales dans chaque 
10 branche est la cle d'un ecoulement de fluide sensiblement identique dans 
chaque branche. 

Les caracteristiques fournies par ce mode de realisation comportent : 
1. Des elements separes de diffuseur et d'organe de regulation pour un 

catheter bilateral d'adininistration intraparenchymale de medicament. 
15 2. L'utilisation de simples diffuseurs qui ont une sinuosite insuffisante 

de la structure poreuse pour constituer des organes de regulation acceptables. 

3. L'utilisation de multiples petits trous (dont le diametre est inferieur 
a 0,127 mm (0,005 pouce), crees avec un laser) en tant que diffuseur de fluide. 

4. Une disposition de P organ e de regulation du catheter a une 
20 extremite proximate (non distale) du catheter pour obtenir une flexiblite 

superieure du dispositif, c'est-a-dire une reduction du nombre de jonctions, 
de liaisons, de composants, pour un segment distal de catheter. 

5. Une capacite a commander un ecoulement dans le catheter du 
cerveau avec diverses configurations et divers materiaux de catheter non 

25 directement implantes dans les tissus du cerveau. 

Ainsi, la presente invention cree un catheter a extremites multiples 
pour une administration de medicament Plus precisement, la presente 
invention cree.un catheter a extremites multiples, par exemple au moins deux, 
pour le cerveau d'un patient, et de maniere encore plus precise, dans les deux 
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hemispheres differents du cerveau, avec chaque extremite de catheter 
alimentee en medicaments therapeutiques par la meme pompe, et avec des 
ecoulements de fluide de l'agent therapeutique sensiblement egaux entre Ies 
deux extremites de catheter. 

5 La presente invention cree aussi un catheter pour diffuser un agent 

therapeutique sur une surface superieure par rapport a une seule source 
ponctuelle. Les avantages de cette structure sont qu'elle reduit Ie flux de 
fluide et qu'elle reduit les endommagements du tissu du patient. Afin que des 
administrations de medicament bilaterales se fassent en quantites egales ou 

10 presque egales, deux catheters sont necessaires. II est generalement 
souhaitable d'avoir des ecoulements egaux dans les deux catheters pour 
administrer des quantites egales de medicament aux deux hemispheres du 
cerveau. 

La presente invention peut etre utilisee pour de nombreuses 
15 applications d'administration de medicament, incluant de maniere non 
limitative une administration intraparenchymale dans un tissu, une 
administration intrathecal d'un medicament, et une administration 
ventriculaire intracerebrale (ICV) d'un medicament. 

De nombreuses modifications et variantes peuvent etre apportees aux 
20 techniques et structures decrites et illustrees ici sans s'ecarter de V esprit et du 
but de la presente invention. Par exemple, la presente invention peut etre 
utilisee pour infuser un agent cytostatique dans une masse maligne situee 
dans une variete d'emplacements dans le corps, ou pour infuser un facteur de 
croissance nerveuse dans Tespace intrathecal de la colonne vertebrale, ou 
25 pour traiter une maladie d'Alzheimer par infusion d'indomethacine ou d'un 
autre medicament dans I'hippocampe d'un patient Par consequent, les 
techniques et structures decrites et illustrees ici doivent etre comprises 
uniquement dans un but illustratif et non limitatif sur la portee de la presente 
invention. 

30 
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REVENDICATIONS 

1. Catheter medical (22) caracterise en ce qu'il comprend : 
une extremite proximale (24) comportant une ouverture (17) pour un 
5 fluide contenant un medicament therapeutique, 

une extremite distale (26), Pextremite distale (26) definissant au moins 
une ouverture (29), et 

une partie poreuse (60) recouvrant Pouverture (29) definie par 
Pextremite distale (26)* 
10 2. Catheter medical (22) selon la revendication 1, dans lequel 

Pouverture (29) definie par Pextremite distale (26) est une ouverture laterals 
3. Catheter medical (22) selon la revendication 1, dans lequel la partie 
poreuse (60) definit des pores dont le diametre se situe dans une plage 
comprise environ entre 0,3 et 6,2 microns. 
15 4. Catheter medical (22) selon la revendication 1, dans lequel la partie 

poreuse (60) comprend des microspheres de metal fritte. 

5. Catheter medical (22) selon la revendication 1, dans lequel la partie 
poreuse (60) comprend un materiau radio-opaque. 

6. Catheter medical (22) selon la revendication 1, dans lequel la partie 
20 poreuse (60) comprend du tungstene, du tantale ou du titane. 

7. Catheter medical (22) caracterise en ce qu'il comprend : 

une extremite proximale (24) comportant une ouverture (17) pour un 
fluide contenant un medicament therapeutique, 

au moins deux extremites distales (26, 26 5 )> Pextremite proximale (24) 
25 etant relive aux extremites distales (26, 26') par un organe de liaison (50) a 
branches, les extremites distales (26, 26') definissant chacune au moins une 
ouverture (29), 

un diffuseur (60) recouvrant Pouverture (29) de chaque extremite 
distale (26, 26'), et 
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iin organe de regulation (70, 70', 90) entre 1'organe de liaison (50) a 
branches et chaque extremite distale (26, 26') pour obtenir des ecoulements 
sensiblement egaux par l'intermediaire de chaque extremite distale (26, 26'). 

8. Catheter medical (22) selon la revendication 7, dans lequel 
5 l'ouverture (29) definie par au moins une extremite distale (26, 26') est une 

ouverture laterale. 

9. Catheter medical (22) selon la revendication 7, comportant en outre 
un organe de regulation (70, 70', 90) en amont de 1'organe de liaison (50). 

10. Catheter medical (22) selon la revendication 7, dans lequel les 
1 0 diffuseurs (60) definissent des pores dont le diametre se situe dans une plage 

comprise environ entre 0,3 et 6,2 microns. 

11. Catheter medical (22) selon la revendication 7, dans lequel au 
moins un diffuseur (60) comprend un materiau radio-opaque. 

12. Catheter medical (22) selon la revendication 7, dans lequel les 
1 5 diffuseurs (60) comprennent une partie a microspheres en metal fritt6. 

13. Catheter medical (22) selon la revendication 7, dans lequel les 
diffuseurs (60) comprennent du tungstene, du tantale ou du titane. 

14. Catheter medical (22) selon la revendication 7, dans lequel chaque 
organe de regulation (70, 70% 90) comprend un materiau d6finissant des 

20 pores dont le diametre se situe dans une plage comprise environ entre 0,3 et 
6,2 microns. 

15. Catheter medical (22) selon la revendication 7, dans lequel chaque 
organe de regulation (70, 70', 90) comprend un materiau radio-opaque. 

16. Catheter medical (22) selon la revendication 7, dans lequel au 
25 moins un organe de regulation (70, 70% 90) comprend du tungstene, du 

tantale ou du titane. 

17. Catheter medical (22) selon la revendication 9, dans lequel 
1'organe de regulation (70, 70', 90) en amont de 1'organe de liaison (50) 
comprend un materiau definissant des pores dont le diametre se situe dans 

30 une plage comprise environ entre 0,3 et 6,2 microns. 



2806918 

24 



18. Catheter medical (22) selon la revendication 9, dans lequel 
Forgane de regulation (70, 70% 90) en amont de Forgane de liaison (50) 
comprend un materiau radio-opaque. 

19. Catheter medical (22) selon la revendication 9, dans lequel 
Forgane de regulation (70, 70% 90) en amont de Forgane de liaison (50) 
comprend du tungsten e, du tantale ou du titane. 
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ABSTRACT 



A medical catheter comprising a proximal end having an 
opening for fluid containing a therapeutic drug, a distal end, 
the distal end defining at least one opening, and a porous 
portion covering the opening defined by the distal end. In 
one embodiment, the medical catheter comprises a proximal 
end having an opening for fluid containing a therapeutic 
drug, at least two distal ends, the proximal end connected to 
the two distal ends with a connector, the distal ends each 
defining at least, one opening, a diffuser covering the open- 
ing of each distal end, and a separate restrictor downstream 
of the connector and upstream of each distal end to provide 
substantially equal flow through each distal end. An addi- 
tional restrictor can also be placed upstream of the connec- 
tor. In another embodiment, a combination diffuser and 
restrictor covers the opening of each distal end. 

19 Claims, 10 Drawing Sheets 
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CATHETER FOR TARGET SPECIFIC DRUG lion is particularly useful for delivery of drugs via multiple 

DELIVERY catheter ends. For example, drug delivery to the two differ- 
ent hemispheres of the brain may be achieved, and the 
present invention can deliver drugs to each hemisphere 

HELD OF INVENTION s substantially equally because of the restrictor(s) upstream of 

the distal ends, rather than at the distal ends as are the 

This invention relates to medical catheters for target diffusers. In this embodiment of the present invention the 

specific drug delivery. following benefits are obtained by separating the diffuser 

n.^n/M^ .x™,™™,,-^ and the restrictor: (1) increase in design options for the 

BACKGROUND OF THE INVENTION ^ catheter tip; (2) im ^ ved reliabi]ily of T athe P ter lip thal is 

Medical therapies may require the targeting of the therapy implanted in the brain tissue; and (3) reduced need to test the 

to a targeted patient site to maximize the therapeutic benefit restrictor structure for biostability. 

and/or minimizing adverse effects to other organs or tissues In another embodiment of the present invention, a restric- 

outside the targeted patient site. tor is placed upstream of the Y connector as well, so that 

Huss & Reinhardt, U.S. Pat. No. 4,968306 describes an 15 * a restrictor in all three legs of the catheter joined by 
elongated catheter assembly for intravascular delivery of lhe Y connector. This construction provides additional ben- 
intravenous therapeutic fluids. This assembly has a distal efils * For sample, having the restrictor upstream of the Y 
end having multiple pores which is sheathed by an outer connector acts as a pre-filter, and thus removes any particu- 
proximal segment for variable exposure of delivery surface late * P™r 10 meY connector This pre-filter function reduces 
area by sliding the distal segment from the outer proximal particulates to the restnctors downstream of the Y connector, 
sheath. A disadvantage of this assembly is that it results in 20 L huS reducm & the P olcntial for different pressure drops and 
a lack of homogeneity of pore placement and pore number flow rates lhrou g h lhc ^stridors downstream of the Y 
for fluid discharge, which indicates a pore size of 2-20 connector, and ultimately the flow rate of the delivered drug 
microns. through the diffusers at the distal ends. In addition, this 

r\ i " i ,t C o . ki i^n^nj u a j r embodiment eliminates the possibility for insertion of a 

J PSSfStw t H n ^.efcnbes a fluid dehv- catheter wher6 „„, QDe res( £, or . j^,^ of the y 

Z^^^LZ^TJ^^ZVZh v hf conDect °'' a ° d one restrictor is upstream of the Y connector, 

open at one end and provided with an enlarged flexible . ... r . 

permeable bag at the delivery segment. This bag is com- . In ano,he . r embodiment, the catheter of the present inven- 

prised of a membrane having uniform porosity less than 0.5 "on comprises a rigid assembly having a ngid tube for 

microns and having a water permeability of at least 60 P°f."'°™g ° f th f c /l he,er " ear a ,ar ^'^ 

mL/minute/cm as a description of fluid permeability. While 30 P^ent site or sites, the distal end of the catheter has a rigid 

this design is capable of uniform fluid delivery to tissues P° rous ^livery segment having a porosity less than 0.50 

adjacent to the permeable bag, a disadvantage of this assem- mlcrons for a <* iev ">g homogenous delivery to the targeted 

bly is its inability to be specifically targeted to a patient site P a ' ent s, i e " More «P?oficiny, in mis embodiment, the 

due to the flexible distal bag. catheter of the present invention has a ngid assembly having 

t. ., , . . . .. , c an open tube having a distal end, the distal end having 

Thus there is a need for a device that provides uniform 35 sintered me(a] d for e fc metal micTOSphetes £ 

dish-ibut.on of therapeutic agents to a targeted patient site or ide uniform ^ of „/ delivery Id this 

multiple targets sites. There is also a need for a device that embodiment, the distal end comprises at leasTone uniform 

provides this unilorm distribution, yet has sulhcient rigidity SUffaC6 made of 

sintered metal powder. Preferably, lhe 

for accurate placement of the device so that it can deliver sintered me(a] der ca „ ^ made £ f ^.^g^ ^ 

therapeutic agents to the targeted patient site or multiple 40 tensile strengthmaterial, e.g., tungsten, titanium or ttntalum 

s ' In this embodiment, the rigid assembly functions as both a 

SUMMARY OF THE INVENTION diffuser and a restrictor. The sintered metal rigid assembly of 

^ embodiment can be fabricated using a single cavity 

A new medical catheter has now been discovered that carbon mold, and a mold insert. Alternatively, the sintered 

provides uniform distribution of therapeutic agents to a 45 metal rigid assembly can be fabricated using powdered 

targeted patient site. Moreover, the medical catheter of the metal and pyrogenic sintering, such as high pressure plus 

present invention has a unique structure that permits it to be pyrogenic sintering. Sintered metal rigid assemblies can be 

accurately placed so that it can uniformly distribute thera- positioned at the distal ends of separate legs of a catheter for 

peutic agents to the targeted patient site. placement at multiple patient targets. The distal ends can 

In a one embodiment of the present invention, the catheter 50 eacn J om 10 a connector (e.g., a "Y" connector) for connec- 

has at least two distal ends, and a proximal end joined to the tion to a single therapy source. The sintered metal rigid 

two distal ends via a connector, such as a U Y" connector assembly of this embodiment unctions as both a fluid 

having three legs. Thus, the two distal ends and the proximal restrictor and a fluid diffuser. Thus, the diffuser and restrictor 

end are each located at a separate ends of the legs of the functions can be combined, as in a membrane tip, or 

connector. Preferably, restrictors are placed in each leg of the 55 separated, with the restrictor being upstream of the diffuser 

connector. A restrictor is a structure that provides a signifi- m eacn Ie g °f tne catheter. 

cant pressure drop when fluid flows through that structure. When it is desired for the sintered metal powder to be 
The restrictors of the present invention provide structure to radiopaque, a radiopaque material can be used, such as 
balance the flow for a multiple catheter system. The restric- tungsten, titanium or tantalum. These metals are non- 
tors can be made of any suitable material, e.g. a powder magnetic, and therefore are safe within a magnetic imaging 
materia] such as sintered metal powder. In this embodiment, 60 environment. 

diffusers are placed at the distal ends. A diffuser is a structure An objective of the present invention is to provide for 

that diffuses and delivers a therapeutic agent over a large multiple catheter ends for drug delivery arising from a single 

surface area as opposed to a single point source. In this pump source. The present invention provides a catheter 

embodiment, the diffusers and restrictors, which are in each construction that provides desired distribution in a targeted 

leg having a distal end, are separated from each other. 65 area of the patient, such as giving medications intraparen- 

Preferably, the diffuser is at the tip of each distal end, and the chymally into tissue. Drug delivery by the present invention 

each restrictor is upstream of the distal end. This construe- can be to an organ, and uniform distribution to that organ 
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may be desired. It is a further objective of the present distal ends 26 and 26'. Distal ends 26 and 26' are connected 

invention to provide for multiple catheter ends, at least two, to catheter 22, which splits at a "Y" connector 50. Distal end 

into the brain of patient, and more specifically, into the two 26 is positioned in the right anterior cerebral cortex 16, and 

different hemispheres of the brain, with each catheter end distal end 26' is positioned in the left anterior cerebral cortex 

supplied with therapeutic drags by the same pump, and with 5 Proximal end 24 is attached device 20, which can be an 

the fluid flow of the therapeutic agent being substantially implantable infusion pump. While two distal ends are 

equal between the two catheter ends It is usually desirable shown> me m mveDlion can have one or more lhan two 

to have equal amounts of drug delivered to both brain distal ends 

hemispheres. . „ , ' . , ... . . n „ „ 

a *u u- ^- c *u a As further shown in the embodiment depicted in FIG. 2, 

Another objective of the present invention is to provide a 4 . . . ... - A , r . r , . 

catheter to diffuse a therapeutic agent over a larger surface "> catheter 22 has a catheter portion 10 downstream of dev,ce 

area than from a single point source. This structure results in 20 and u P stream of conneclor 50 ' 

a decrease in fluid flux and reduces potential for damaging Combined Diffuse r/Restrictor 

tissue near the infusion site. In order for equal or near equal 

bilateral drug delivery to occur, two distal ends are required As shown in FIG. 3A, where there is only one distal end 

since fluid delivered from one distal end to a target site at 15 26, and there is no connector 50. Catheter portion 10 

one hemisphere will not deliver fluid to the other hemi- preferably comprises an elongated tubular wall 30 defining 

sphere. a central lumen 32. In this embodiment, catheter 22 begins 

The present invention can be used for many drug delivery at proximal end 24 and terminates at distal end 26. In this 

applications, including but not limited, to intraparenchymal embodiment, distal end 26 has a catheter tip 34. Proximal 

or tissue infusion (such as brain tissue infusion), intrathecal 2 o end 24 defines an opening 17. Lumen 32 is defined by 

drug delivery and intracerebral ventricular (ICV) drag tubular wall 30. Tubular wall 30 terminates at end 36. In this 

delivery, or any drug infusion into a fluid filled space or to embodiment, catheter tip 34 is attached to tubular wall 30. 

a tumor. Catheter tip 34 has a lumen 38 to receive a drug from lumen 

„ 32, which can receive a drug pumped from device 20. 

BRIEF DESCRIPTION OF THE DRAWINGS Throughout this disclosure, the length of the portion of 

FIG. 1 illustrates the catheter of the present invention, as 25 catheter tip 34 that is exposed to patient tissue is represented 

implanted in a preferred location of the human body, and for by a distance "x". 

drag delivery to each side of a patient's brain. \ Q ^ embodiment, catheter 22 of the present invention 

FIG. 2 is a top view of the catheter of the present comprises a rigid assembly having a rigid tubular wall 30 for 

invention as implanted and which provides drag delivery to positioning the distal end 26 of the catheter 22 near a 

the two hemispheres of a patient's brain. 30 targeted patient site, the distal end 26 having a rigid porous 

FIG. 3 A illustrates an embodiment of the catheter of the portion or drag delivery segment 60 made of a sintered 

present invention in combination with device 20. microsphere material having a porosity less than 0.50 

FIG. 3B illustrates another embodiment of the catheter of microns for achieving homogenous delivery to the targeted 

the present invention in combination with device 20. patient site. In this embodiment, rigid porous drug delivery 

FIG. 3C illustrates another embodiment of the catheter of 35 segment 60 comprises sintered metal microspheres to pro- 

the present invention in combination with device 20, this v *de uniform porosity. Thus, a drug can be pumped from 

embodiment having two diffuser and restrictor distal cath- device 20, through opening 17, through lumen 32, through 

eler segments. lumen 38, and through porous drug delivery segment 60 to 

FIG. 3D illustrates another embodiment of the present a targeted patient site. In the embodiment shown in FIG. 3A, 

invention in combination with device 20, this embodiment 40 delivery segment 60 can also be referred to as a combination 

having more than two dififoser and restrictor distal catheter diffuser and restrictor. In other words, delivery segment 60 

segments restricts flow of a fluid containing a therapeutic drug and 

FIG. 4A illustrates another embodiment of the catheter of ak ° dl ^ ses lhat fluid 50 * at thc ' is distributed to and 

the present invention in combination with device 20, this ? mitted *? m th * outer surface of delivery segment 60 that 

embodiment having a separate restrictor placed between 45 15 i0 a tar * eted P atieDt s,te ' 

each diffuser distal catheter segment and connector 50. In tms embodiment, the sintered metal powder of the 

FIG. 4B illustrates another embodiment of the present delivery segment 60 defines multiple pores or porous open- 
invention in combination with device 20, this embodiment w & 2S ' Preferably, the sintered metal powder is made of any 
having multiple connectors 50, and multiple diffuser distal light-weight, high tensile strength material, e.g., tungsten, 
catheter segments with separate restrictors placed between 50 tltamum or tontalum. 

each diffuser distal catheter segment and a corresponding The sintered rigid metal assemblies can be fabricated 

connector 50. using a single cavity carbon mold, and a mold insert. 

FIG. 5A illustrates another embodiment of the catheter of Alternatively, the rigid metal assembly can be pressed into 

the present invention in combination with device 20, this a g reen P art hl S h Pressure and sintered using heat to 

embodiment having separate restrictors placed between each „ convert me P art to a ^d structure (i.e, without 

diffuser distal catheter segment and a corresponding con- carbon molds). Microspheres can be compressed together in 

nector 50, and a restrictor 90 placed between proximal end each mold with pyrogemc processing. 

24 and the first connector 50 downstream of proximal end When it is desired for the sintered metal powder to be 

24. radiopaque, a radiopaque material can be used, such as 

FIG. 5B shows the same structure as FIG. 4B, except that tungsten, titanium or tantalum. These metals are non- 

in this other embodiment of the present invention, a restric- 60 magnetic, and therefore are safe within a magnetic imaging 

lor 90 is placed between proximal end 24 and the first environment. 

connector 50 downstream of proximal end 24. The desired porosity of the sintered porous tip can be 

OFSPmPTinN OPTHF prpffrrfh selected upon the diameter of the metal powder spheres used 

DESCRIPTION OF TOEPREFERRED m the mold fabrication process In mis embodiment, the 

65 maximal dimensional distance between adjacent micro- 

As shown in FIGS. 1 and 2, in an embodiment of the spheres (i.e., pore size) is directly related to microsphere 

present invention, catheter 22 has a proximal end 24, and diameter, and is preferably as follows: 



Microsphere 




Diameter 


Maximal Dimensional Distance (i.e. Pore Size) 


40 microns 


Less than 6.2 microns 


30 microns 


Less than 4.7 microns 


20 microns 


Less than 3.1 microns 


10 microns 


Less than 1.6 microns 


5 microns 


Less than 0.8 microns 


3 microns 


Less than 0.5 microns 


2 microns 


Less than 0.3 microns 



10 
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previously described for other embodiments, and in 
particular, the embodiment shown in FIG. 3C The embodi- 
ment shown in FIG. 4A has a catheter 22 having at least two 
distal ends 26 and 26', and catheter portion or leg 10 joined 
to each distal end with a connector 50. Further, restrictors 70 
and 70* are placed in each legs 80 and 80 1 , which are 
downstream of connector 50. Restrictors 70 and 70' can be 
made of any suitable material, including but not limited to, 
e.g. sintered metal powder, which is previously described 
above, or a material that provides a small diameter fluid path 
or capillary tubes. In this embodiment, the drug delivery 
segment (i.e., diffuser) 60 and restrictors 70 and 71* are 
separated from each other. The drug delivery segment 60 is 
In actual practice, the maximal dimensional space is less at tip 34 of each of the distal ends 26 and 26', and the 
than ideal since compression during the sintering process restrictors 70 and 71' are upstream of distal ends 26 and 26', 
reduces dimension. 15 respectively. This construction is particularly useful for 

In U.S. Pat. No. 5,846,220 (assigned to Medtronic), which delivery of drugs via multiple (more than one) catheter ends, 
is incorporated herein by reference, a therapeutic method for For example, drug delivery to the two different hemispheres 
treatment of Alzheimer's disease is disclosed. In U.S. Pat. of the brain may be desired, and the present invention can 
No. 5,846,220, the distal end has a porous tip or a closed deliver drugs to each hemisphere substantially equally 
end, wherein the catheter tip is preferably composed of 20 because of the restrictors upstream of the distal ends, rather 
porous material such as polysulfone hollow fiber, manufac- than at the distal ends as are the diffusers. In this embodi- 
tured by Amicon, although polyethylene, poly amides, ment of the present invention the following benefits are 
polypropylene and expanded polytetrafluoroelhlyene obtained by separating the diffuser and the restrictor: (1) 
(ePTFE) are also suitable, and is preferable porous along its increase in design options for the catheter tip; (2) improved 
entire length to enable indomethacin to flow into the 25 reliability of catheter tip that is implanted in the brain tissue; 
hippocampus, and the preferred pore size is approximately and (3) reduced need to test the structure of the restrictor for 
ranged between 0.1-0.2 microns. See Col. 5, line 64 through biocompatibility. 

Col. 6, line 4 of U.S. Pat. No. 5,846,220. ~ An alternative embodiment is shown in FIG. 4B. This 

The present invention differs from U.S. Pat. No. 5,846, embodiment is the same as that shown in FIG. 4A, except 
220, because, among other things, the present invention has 30 mat lnere *s more man one connector 50, more than two 
much larger pore sizes, i.e., about 0.3 to 6.2 microns, and the distal ends (in this embodiment, two distal ends 26, and two 
porous material in the present invention is preferably made distal ends 26' for a total of. four distal ends), more than two 
from sintered metal microspheres. delivery segment portions 60, more than one catheter por- 

Another embodiment is shown in FIG. 3B. This embodi- tion more tDan orje kg 80 » more than one leg 80', and 
ment is similar to FIG. 3A, except that there is a side opening 35 more lhan lwo distal li P s 34 having a lumen 38 to receive a 
29 defined in distal end 26, and delivery segment 60 is drug fr° m lumen 32. The connectors 50 are used to connect 
positioned at side opening 29. Alternatively, delivery seg- catheter portions 10 to the proximal end 24. This embodi- 
ment 60 can be positioned over or under side opening 29, ment can be used to deliver a drug to more than two targeted 
relative to tubular wall 30. Side opening 29 can be incor- patient sites. 

porated into other embodiments shown and/or described FIG. 5A shows the same structure as FIG. 4A, except that 

herein. 40 in this other embodiment of the present invention, a restric- 

Another embodiment is shown in FIG. 3C FIG. 3C is lor ^0 is placed upstream of connector 50 as well, so that 
similar to FIG. 3A, except there are two distal ends, 26 and lnere ^ a restrictor in legs 80, 80* and catheter portion 10 of 
26*, two drug delivery segments 60, and two legs 80 and 80' the catheter 22 joined by connector 50. This construction 
connected to a connector 50 and corresponding distal ends provides additional benefits. For example, having the restric- 
26 and 26'. This embodiment can be referred to as a catheter 4 * tor 90 upstream of the connector 50 acts as a pre-filter, and 
having two difflilser/restrictor catheter segments. This lnus removes any particulates prior to connector 50. This 
embodiment can be used to deliver a drug to two targeted pre-filter function reduces particulates to the restrictors 70 
patient sites. and 70' downstream of connector 50, thus reducing the 

An alternative embodiment is shown in FIG. 3D. This potential for different pressure drops and flow rates through 

embodiment is the same as that shown in FIG. 3C, except so lhe restrictors 70 and 70' downstream of connector 50, and 

that there are more than one connector 50, and more than ultimately the flow rate of the delivered drug through the 

two distal ends (in this embodiment, two distal ends 26 and diffusers or delivery segments 60 at the distal ends. In 

two distal ends 26', for a total of four distal ends), more than a ddition, this embodiment eliminates the possibility for 

two delivery segment portions 60, more than one catheter incorrect insertion of a catheter where only one restrictor is 

portion 10, and more than two distal tips 34 having lumens 55 downstream of connector, and one restrictor is upstream of 

38 to receive a drug from lumens 32. While four distal ends connector 50, and one leg 80 or 80* not having a restrictor. 

are shown, the present invention can have any number of ^p- 5B shows the same structure as FIG. 4B, except that 

distal ends as may be desired for drug delivery to targeted 10 tms ol her embodiment of the present invention, a restric- 

patient sites. Connectors 50 are used to connect the proximal tor 90 is placed between proximal end 24 and the first 

end 24 to catheter portions 10 and catheter portions 10 to connector 50 downstream of proximal end 24, to deliver a 

legs 80 and 80*. This embodiment can be referred to as 60 drug to more than two targeted patient sites. 

catheter having multiple diffuser/restrictor catheter seg- In accordance with the embodiments shown in FIGS. 4 A, 

ments. This embodiment can be used to deliver a drug to 4B, 5A, and 5B, the drug fluid is pushing through many 

more than two patient sites. small pores of the drug delivery segment 60, and restrictors 

c,»™*i~ r\;ff..<.^ nnsi t> « • * 7 ®> 70 ' and 90 are of substantially equal flow resistance, and 

Separate D.ffuser and Restnctor 65 , faus |he deljvefed dnjg fluid fo „ ^ [oftuouspalb , n ^ 

Another embodiment of the present invention is shown in embodiments, the sum of the resistance to flow through 
FIG. 4A. This embodiment has many of the same elements multiple catheter distal ends is preferably equal so that equal 
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flow is through the multiple catheter distal ends is obtained. 
The structures described above and shown in FIGS. 4A, 4B, 
5A, and 5B provide substantially equal flow through mul- 
tiple catheter distal ends. Further discussion about the drug 
delivery segment (i.e. diffuser) and the fluid restrictor is set 
forth below. 

Fluid Diffuser — Fluid modeling reveals that distribution 
of fluid flow will occur with multiple small holes in simple 
silicone or polyurethane catheters. The diffuser, i.e., the drug 
delivery segment 60 shown in FIGS. 4A, 4B, 5 A and SB, can 
comprise any suitable structure. For example, the diffuser 
can comprise material having laser drilled holes having 
0.001-0.005 inches diameter, and about 20-100 holes per 
diffuser. In one embodiment, the most distal of forty holes 
having 0.005 inches in diameter should have 76% of the 
flow compared to the most proximal hole (total flow 1 
microliters/minute). For holes that are 0.001 inches in 
diameter, the distal hole should have 99.95% of the flow 
compared to the proximal hole. In addition, many porous 
materials such as sintered metal, sintered polyethylene, or 
porous PTFE (i.e., Teflon) have difluser capability. Thus, 
these structures are good diflusers at flow rates of about 1 
microliter/minute to about 20 microliters/minute. For the 
diffuser material, a permeability constant of less than about 
30,000 and a bubble point of less than about 10 psi is 
preferred. 

Fluid Restrictor — To balance the flow into each hemi- 
sphere of the patient's brain, resistance to fluid flow in each 
leg of the catheter must be significant compared to the 
resistance at the tissue interface. If the restrictor creates a 
pressure drop of about 2-10 psi for a flow rate of about 10 
microliters/minute, variation in interstitial pressure (less 
than 0.5 psi) will not create an imbalance of flow in the two 
catheter legs for a desired flow rate of about 1-10 
microliters/minute. For this pressure drop, the material for 
the restrictor must be very tortuous and have a significant 
length (i.e. thickness). For the restrictor material, a perme- 
ability constant of less than about 5,000 and a bubble point 
of less than about 10 psi is preferred. Since the restrictor is 
separated from the difluser in this embodiment, the dimen- 
sions and materials are not limited to those typically con- 
sidered acceptable for intraparenchymal implant. Accept- 
able materials for restrictors given the larger lengths 
possible outside the brain are sintered porous metals, and 
sintered and/or porous polymers. Methods of manufacture 
and materials for the restrictors of the present invention 
include, but are not limited to, thin sheet filter (e.g., poly- 
ethersulfone or polypropylene, from Pall Corporation (East 
Hills, N.Y.)), polycarbonate membrane (from Osmonics, 
Inc. (Minnetonka, Minn.)), polyvinylidine fluoride from 
Millipore Corporation (Bedford, Mass.)), depth filters from 
sintered metal (from Molt, Inc. (Farmington, Conn.)), sin- 
tered polyethylene (from Porex Surgical (College Park)), 
sintered glass (from Robu Glasfilter-Gerate GmbH (Hattert, 
Germany)), orifice sapphire, and/or capillary tubes. 
Preferably, the restrictor is a depth filter since it does not 
have disadvantages that the other materials may have. Sheet 
membranes have a disadvantage in that they have very small 
pores that may be prone to clogging and require a high 
pressure to pass air through the wet membrane (i.e., bubble 
point). Orifice-type retrictors have the disadvantage of pres- 
sure drop that is extremely sensitive to diameter, thereby 
making it difficult and expensive to match two retrictors of 
this type to achieve substantially equal flow. 

The restrictor should provide a large pressure drop. The 
pressure drop can be expressed by Darcy's Law. Darcy's 
Law is as follows: 
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A- delta/* 

where Impermeability constant 
F=flow rate 

^viscosity for the fluid 
T«thickness of porous path 
A-surface area 
delta P«=pressure delta 

The conflicting requirements of the large surface area for 
a diffuser and a large pressure drop for the restrictor can be 
met by having separate structure for each of these functions. 

Separating the restrictors from the diflusers, and placing 
the restrictors up stream of the diflusers results in the 
resistance to flow at the distal ends to be insignificant to the 
overall resistance to flow, and the fluid flow through multiple 
catheters is substantially equal. 

An example is that for a "Y" catheter, if the resistance to 
flow through a first diffuser has a relative value of 1, and the 
resistance to flow through a second diffuser has a relative 
value of 2, then twice as much flow will go through the first 
difluser. 

On the other hand, if restrictors with a relative resistance 
value of 100 are placed up stream of the first and second 
diffusers, so that the overall resistance to flow through the 
first difluser has a relative value of 101, and the overall 
resistance to flow through a second diffuser has a relative 
value of 102, then the flow through the first and second 
diffusers will be substantially equal. Equal restriction of 
fluid flow through each leg is the key to substantially equal 
fluid flow through each leg. 

The features provided by this embodiment include: 

1. Separate diffuser and restrictor features for bilateral 
intraparenchymal drug delivery catheter. 

2. Use of simple diffusers that have insufficient tortuosity 
of the porous structure to make acceptable restrictors. 

3. Use of multiple small holes (less than 0.005 inches in 
diameter; created with a laser) as a fluid diffuser. 

4. Location of catheter restrictor at proximal end (not 
distal) of catheter to provide greater device flexibility, 
i.e., reduce the number of joint, bonds, components for 
distal catheter segment. 

5. Capability to control flow in the brain catheter with 
changes in catheter design/materials not directly 
implanted in the brain tissues. 

Thus, the present invention provides for multiple catheter 
ends for drug delivery. More specifically, the present inven- 
tion provides for multiple catheter ends, e.g. at least two, 
into the brain of patient, and even more specifically, into the 
two different hemispheres of the brain, with each catheter 
end supplied with therapeutic drugs by the same pump, and 
with the fluid flow of the therapeutic agent being substan- 
tially equal between the two catheter ends. 

The present invention also provides a catheter to diffuse 
a therapeutic agent over a large surface area than from a 
single point source. The benefits of this structure is that it 
decreases the fluid flux and reduces the change of damaging 
patient tissue. In order for equal or near equal bilateral drug 
delivery to occur, two catheters are required. It is usually 
desirable to have equal flow in both catheters to deliver 
equal amounts of drug to both brain hemispheres. 

The present invention can be used for many drug delivery 
applications, including but not limited to intraparenchymal 
tissue delivery, intrathecal drug delivery, and intra-cerebral 
ventricular (ICV) drug delivery. 

Many modifications and variations may be made in the 
techniques and structures described and illustrated herein 
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without departing from the spirit and scope of the present 
invention. For example, the present invention can be used to 
infuse a cytostatic agent into a malignant mass located in a 
variety of places in the body, or infuse a nerve growth factor 
into the intrathecal space of the spinal column, or to treat 5 
Alzheimer's disease by infusing indomethacin or other drug 
into a patient's hippocampus. Accordingly, the techniques 
and structures described and illustrated herein should be 
understood to be illustrative only and not limiting upon the 
scope of the present invention. 

We claim: 30 

1. A medical catheter comprising: 
a proximal end having an opening for fluid containing a 

therapeutic drug, 

at least two distal ends, the distal ends connected in 15 
parallel to the proximal end via a branched connector, 
the distal ends each defining at least one opening to 
deliver the therapeutic drug from each distal end to a 
corresponding target site within a patient, 
a diffuser covering the opening of each distal end, and 20 
a restrictor between the branched connector and each 
distal end to provide substantially equal and parallel 
flow through each distal end. 

2. The medical catheter of claim 1 wherein the opening 
defined by the at least one distal end is a side opening. 25 

3. The medical catheter of claim 1 further having a 
restrictor upstream of the connector. 

4. The medical catheter of claim 3 wherein the restrictor 
upstream of the connector comprises material defining pores 
ranging in diameter size from about 0.3 to 6.2 microns. 30 

5. The medical catheter of claim 3 wherein the restrictor 
upstream of the connector comprises a radiopaque material. 

6. The medical catheter of claim 3 wherein the restrictor 
upstream of the connector comprises tungsten, tantalum, or 
titanium. 35 

7. The medical catheter of claim 1 wherein the difiusers 
define pores ranging in diameter size from about 0.3 to 6.2 
microns. 

8. The medical catheter of claim 1 wherein at least one 
diffuser comprises a radiopaque material. 

9. The medical catheter of claim 1 wherein the diffusers 40 
comprise a sintered metal microsphere portion. 

10. The medical catheter of claim 1 wherein the difiusers 
comprise tungsten, tantalum, or titanium. 

U. The medical catheter of claim 1 wherein the restrictor 
comprises material defining pores ranging in diameter size 4 $ 
from about 0.3 to 6.2 microns. 

12. The medical catheter of claim 1 wherein the restrictor 
comprises a radiopaque material. 

13. The medical catheter of claim 1 wherein the restrictor 
comprises tungsten, tantalum, or titanium. 50 

14. A medical catheter comprising: 
a proximal end having an opening for fluid containing a 

therapeutic drug, 
at least two distal ends, the distal ends connected to the 

proximal end via a branched connector, the distal ends 55 

each defining at least one opening, 
a diffuser covering the opening of each distal end, and 
a restrictor between the branched connector and each 

distal end to provide substantially equal flow through 

each distal end, 



10 



the diffisers defining pores ranging in diameter size from 
about 0.3 to 6.2 microns. 

15. A medical catheter comprising: 
a proximal end having an opening for fluid containing a 

therapeutic drug, 
at least two distal ends, the distal ends connected to the 
proximal end via a branched connector, the distal ends 
each defining at least one opening, 
a diffuser covering the opening of each distal end, and 
a restrictor between the branched connector and each 
distal end to provide substantially equal flow through 
each distal end, 

the difiusers comprising a sintered metal microsphere 
portion. 

16. A medical catheter comprising: 
a proximal end having an opening for fluid containing a 

therapeutic drug, 
at least two distal ends, the distal ends connected to the 
proximal end via a branched connector, the distal ends 
each defining at least one opening, 
a diffuser covering the opening of each distal end, and 
a restrictor between the branched connector and each 
distal end to provide substantially equal flow through 
each distal end, 

the restrictor comprising material defining pores ranging 
in size from about 0.3 to 6.2 microns. 

17. A medical catheter comprising: 

a proximal end having an opening for fluid containing a 

therapeutic drug, 
at least two distal ends, the distal ends connected to the 

proximal end via a branched connector, the distal ends 

each defining at least one opening, 
a diffuser covering the opening of each distal end, and 
a first restrictor between the branched connector and each 

distal end to provide substantially equal flow through 

each distal end, 
a second restrictor upstream of the connector, 
the second restrictor comprising material defining pores 

ranging in size from about 0.3 to 6.2 microns. 

18. A medical catheter comprising: 

a tubular wall and a longitudinal axis, 

a proximal end having an opening for fluid containing a 
therapeutic drug, 

a distal end, the distal end defining at least one side 
opening in the tubular wall of the catheter, and 

a porous portion covering the side opening defined by the 
distal end, wherein the porous portion comprises sin- 
tered metal microspheres. 

19. The medical catheter of claim 18 wherein the porous 
portion defines pores ranging in diameter size from about 0.3 
to 6.2 microns, wherein the porous portion comprises a 
radiopaque material. 



